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Por razones de tiempo no considerare-
mos el tratamiento que plantean los diver-
sos cuadros clinicos con que se presenta el
tromboembolismo pulmonar (shock, insu-
ficiencia cardiaca, etc.). En cambio nos
parece muy importante la reactualizacion
de los principios en que se basan los trata-
migntos con que se intenta modificar el
estado trombofilico.

En el cuadro 1 volvemos a mencionar
los tres pilares fundamentales del estado
trombolilico segun Raby (5): la hiperadhe-
sividad plaquetaria, la hipercoagulabilidad
cinética y la hipercoagulabilidad dinamica.

Dijimos que el conocimiento de estos
elementos tiene proyecciones en la conduc-
ta terapéutica. El médico puede y debe
actuar sobre cada uno de estos tres grandes
factores para lo cual dispone de ciertos re-
cursos: en primer término los anticoagu-
lantes.

En lo que se refiere a las antivitami-
nas K, vemos en este cuadro que la accion
sobre la hiperadhesividad plaquetaria es

Cuabpro 1

Mecanismos de accion de los anticoagulantes
en el estado trombofilico

10}  Hiperadhesividad plaquetaria.
—Heparina: curativa.
—Antivitaminas K: aleatoria.

Hipercoagulabilidad cinética (cronométrica)
—Heparina: acciéon curativa directa:
Inmediata sobre la frombina en exceso
Retardada sobre los factores trombogenos
(X11-XI-F. N¢ 3 plaquetaria, trombo-
plastina tisular).
—Antivitaminas K. Accion paliativa indirecta
v retardada sobre factores no trombdgenos
v sobre el factor plaguetario N 3.

39) Hipercoagulabilidad dinamica (estructural),
—Heparina: acelén curativa segura.
—Antivitamina K sin accion

aleatoria; con respecto a la hipercoagula-
bilidad cinética, tiene una accién paliativa
indirecta, que se ejerce sobre los factores
de! complejo de protrombina (de muy mo-
desta participacion en la génesis de este
tipo de hipercoagulabilidad).

Por ultimo, los anticoagulantes orales
carecen de accion sobre la hipercoagulabi-
lidad dinamica o estructural. Pero hay
otro hecho a recordar: en virtud de la ley
de suplencia, la hipoactividad patologica o
terapéutica de cierto tipo de factores puede
compensar dentro de ciertos limites Ia
hiperactividad de otros factores. Y esta es
la base sobre la que reposa el tratamien-
to con los anticoagulantes orales. Pero la
reciproca también es verdad, es decir, que
la hiperactividad de otros factores, si es
pronunciada, puede prevalecer sobre la
hipoactividad de los integrantes del com-
plejo protrombinico y esa es otra causu
limitante de la eficacia de las antivitami-
-nas K. No pretendemos concluir con esto,
que tanto los cumarinicos como las indan-
dionas deban desterrarse de la practica me-
dica. Sclamente aspiramos a dejar bien
claras las razones por las cuales el in-
ternista o el cirujano no deben confiar
excesivamente en el valor de los anticoa-
gulantes orales, sinc que solamente deben
propender con su aplicacion a la profilaxis
de los llamados ‘“‘ondas” de hipercoagula-
bilidad que previamente hayamos corregi-
do con la otra droga fundamental que es
la heparina. ;Qué sucede con la heparina?
Lo hemos consignado en el mismo cuadro.

La heparina corrige evidentemente la
hiperadhesividad plaquetaria, y corrige sin
ningun lugar a dudas tanto la hipercoagu-
labilidad cinética como la hipercoagulabi-
lidad dinamica. Ademas la heparina tiene
acciones colaterales de gran beneficio en
el tratamiento de tromboembolismo pulmo
nar. La heparina tiene por ejemplo accion




fibrinolitica no despreciable, indirecta, pero
util; ademas, tiene accion antiinflamatoria
y antiedematosa, beneficiosas en el trata-
miento del infarto pulmonar. Por ultimo,
y esto es muy importante, la heparina tiene
una accion antihistaminica y antiserotoni-
nica,

Ya se ha hablado hoy de la bronco-
constricciéon. Se sabe que las embolias pul-
monares permiten a partir de las plaque-
tas, la liberacion de serotonina responsable
de la broncoconstriccion. Pues bien, la
heparina tiene tal accion frente a la sero-
tonina, que Gurevich y col. (1) afirman de
manera enfatica que toda disnea inexplica-
ble sobrevenida bruscamente en cierto am-
biente de tromboembolismo (por ejemplo
después del 4° dia de un postoperatorio)
si calma rapidamente con la administra-
cion de heparina intravenosa, debe suge-
rir el diagnostico de tromboembolismo pul-
monar.

Pero para que la heparina rinda todos
los beneficios que de ella podemos esperar
es imprescindible cumplir cen tres directi-
vas sobre las cuales ha puesto énfasis re-
cientemente en el Congreso Latinoameri-
cano de Angiologia el Prof. Raby (6), in-
vitado expresamente para ese evento.

(Cuales son esas directivas? Primero
que la heparina debe darse en dosis sufi-
ciente; segundo, que su accion debe*man-
tenerse de manera permanente y regular;
y tercero, que su administracion debe ser
prolongada. Las primeras directivas persi-
guen obtener no s6lo una hipocoagulabili-
dad real y efectiva, sino ser permanente
durante todos los minutos de cada hora
y durante todas las horas de cada dia y
de cada semana. Esto significa el aban-
dono definitivo en nuestros hospitales y en
nuestros sanatorios de una practica lamen-
table que se ha superado con el conoci-
miento de las bases fisiologicas y fisiopa-
tolégicas del tratamiento anticoagulante:
me refiero a la administraciéon intraveno-
sa intermitente cada cuatro o cinco o seis
horas, por tres razones que ya pueden pre-
decirse. Primero por la irregularidad de
la accion anticoagulante y segundo, porque
en forma consecutiva a una inyeccion de
dos centimetros de heparina se obtiene
una flecha de tan marcada hipocoagulabi-
lidad que ello supone riesgos reales de
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hemorragias sin ningiin beneficio para el
enfermo. Y tercero, porque consecutiva-
mente a la administracion de esta dosis de
heparina se va pasando de la hipocoagu-
labilidad marcada, a la normo e incluso a
la llamada hipercoagulabilidad de rebote.
favorecedora de la retrombosis que justa-
mente nos proponemos evitar con el tra-
tamiento anticoagulante. Todo esto quiere
decir que hoy en dia no se conciben mas
que dos modalidades de administraciéon de
la heparina.

La primera es la administracion intra-
vencsa gota a gota. Esto supone, obvia-
mente, inconvenientes, molestias para e
enfermo. La otra forma consiste en el uso
de sales de heparina y particularmente cl
heparinato de calcio, cuya venta ya se ha
iniciado en el Uruguay, con el cual se
logra el doble requisito de comodidad para
el paciente y regularidad de la accién.

Nosotros, con el Dr. Restuccia, tenemos
va una experiencia de dos anos con el
heparinato de calcio, y con él hemos obte-
nido curvas de hipocoagulabilidad equipa-
rable, por su regularidad, al mas perfec-
to goteo intravenoso de heparina.

Esta es, por otra parte, la experiencia
de todos quienes han usado el heparina-
to de calcio en el pais y fuera del pats.

El tercer requisito a que hicimos men-
cion v que queremos enfatizar es el de la
administracion prolongada de la heparina

Hasta ahora, la norma por razones eco-
nomicas, ha sido la administracion por unn
o dos dias. Esta es otra practica que dehe
ser abandonada. La heparina nunca debe
ser suministrada por menos de una sema-
na. Lo ideal es mas de quince dias. En
primer término, porque como lo han de-
mostrado los estudios seriados, durante los
primeros dias de evolucion de un frombo-
embolismo pulmonar, la hipercoagulabil’
dad puede reaparecer y ello sucede con f
cuencia. Segundo, porque como ya hemu
expresado, los anticcagulantes orales no
corrigen todas las modalidades de la hiper-
coagulabilidad. Esos son riesgos que no
podemos permitirnos en las primeras eta-
pas, siempre mas amenazantes, del trom-
boembolismo pu'monar.

Con respecto al primer pilar (hiperadhe-
sividad plaquetaria), el médico dispone de
otros recursos de acuerdo a los estudios de
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Fic. 1.— Placa obtenida al 6° dia del postoperatorio
(crisis de disnea paroxistica).

algunos autores (2, 3, 4, 7); me refiero a la
administracién del Dipyridamole a la dosis
de 75 miligramos, tres a cuatro veces a!
dia. La propia aspirina tendria una accién
semejante.

Antes de terminar, corresponden algunas
palabras scbre los tratamientos fibrinoliti-
cos. En la Clinica Semiolégica seguimos los
primeros siete casos de enfermos tratados
en el Uruguay con estreptoquinasa.*

De acuerdo a Raby (2) hay dos tipos de
fibrinoliticos, unos dan una fibrindlisis ge-
neralizada en el plasma, lo que requiere
numercgos controles de laboratorio (es el
caso de la estreptoquinasa y la uroquina-
sal; otros en base a su asociacion de plas-
minogeno-proactivador, actuarian directa-
mente en el trombo y no requeririan
controles tan severos de laboratorio. En
contraste, tendria el inconveniente de una
accién menos rapida y de requerirse arte-
rias relativamente sanas para que la trom-
bolisis sea efectiva, lo que en la practica
no es habitual.

Para ejemplificar el tratamiento fibrino-
litico con estreptoquinasa presentaremos el
caso de una paciente gran obesa, operada
de eventracién y lipectomia.

Al 6° dia del postoperatorio presenta
crisis de disnea paroxistica, comproban-
dose en ese momento una flebotrombosis
profunda del miembro inferior; la placa de
torax (fig. 1) reveldo una arteria pulmo-
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nar izquierda muy saliente y a derecha una
reaccion corticopleural e imagenes lineales
(las lineas de Fleschman). El ambiente
clinico proclive al tromboembolismo pul-
monar, el aspecto radiolégico, el aumento
de las dehidrogenasas lacticas, etc.,** prac-
ticamente afirmaban el diagnéstico. Se ins-
tituy6 tratamiento con estreptoquinasa du-
rante 48 horas, al cabo de las cuales se
obtuvo la regresién del cuadro clinico inclu-
yendo la flebotrombosis. Los estudios ra-
diologicos (figs. 2 y 3) a las 24 y 48 horas,

Fic. 2— Placa obtenida a las 24 horas
de tratamiento.

Fic. 3.— Placa obtenida a las 48 horas
de tratamiento.

* Streptase.
lico de Hoechst.

** Los reactivos para los estudios enzimologicos
fueron donados por Warner-Chilcott.

Donada por el Departamento Clenti-




revelaron franca mejoria. Aplicamos el
tratamiento en base a las siguientes direc-
tivas:

—Dosis inicial de 500.000 unidades de
acuerdo al titulo de antiestreptoqui-
nasa, pasados en 20 minutos.

—Dosis durante las siguientes cuatro
horas: alrededor de 200.000 U. por
hora en infusion intravenosa.

—Dosis posteriores de 150.000 por hora,
de acuerdo a los resultados de los con-
troles seriados del Laboratorio (tiempo
de trombina, de protrombina y de lisis
de euglobilina, ete.).

--Continuacion del tratamiento con me-

icacién anticoagulante.

En la figura 4 se exhibe un estudio
tromboelastografico obtenido a las 36 horas
de tratamiento.

Fic. 4.— Tromboelastogramas
ta las 36 horas de tratamiento [ibrinolitico)

En el trazado externo, con plasma de la
paciente, no se detecta la fibrindlisis (por
agotamiento del plasminégeno circulante).
Con un artificio técnico (mezela del mismo
plasma, con plasma previo al tratamiento)
se obtiene el trazado interior, en el que se
aprecia como las dos ramas del “diapasén”,
se separan para luego reencontrarse rapi-
damente, esta es la imagen tipica de la
fibrinolisis patologica o terapéutica.

Poniendo punto final al tratamiento fi-
brinolitico, nos interesa destacar que sus
indicaciones mas precisas son: el macro-
embclismo pulmonar, con cor pulmonar
agudo no tratado guirirgicamente; el em-
bolismo con shock: el emholismo con insu-
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ficiencia cardiaca. Sus contraindicaciones
son practicamente las mismas de la medi-
cacion anticoagulante.

Por lo expuesto, ya podemos deducir que
el tratamiento fibrinolitico no se -prodiga.
aun en los paises desarrollados. En nuestro
medio, su difusion sera definida por las
dificultades socioeconomicas inherentes al
costo del medicamento y a la necesidad
de un equipo de laboratorio imprescindi-
ble para los controles.

Pese a lo expresado, el tratamiento fi-
brinolitico supone un enorme adelanto,
pues no solo corrige la hipercoagulabilidad
presente, sino que simultaneamente puede
curar la complicacion tromboembodlica ob-
jeto de su indicacion.

RESUMEN

Las modificaciones del estado trombofi-
lico pueden intentarse a través de los si-
guientes recursos:

—Los anticoagulantes orales no modifi-
can la hipercoagulabilidad estructural. Su
accion sobre la hiperadhesividad plague-
taria es aleatoria y soélo paliativa e indi-
recta sobre la hipercoagulabilidad cinética.

—La heparina corrige todas las tenden-
cias del estado trombofilico (hiperadhesivi-
dad plaquetaria, hipercoagulabilidad cinéti-
ca y estructural). En la misma situacion
se encuentran los fibrinoliticos enérgicos
(estreptoquinasa, ete.), los que a su vez
pueden curar la complicacion tromboem-
bélica que motivara su aplicacion.

RESUME

Les modifications de l'état trombophili-
que peuvent étre tentées par les moyens
suivants:

—Les anticoagulants par voie bucale ne
modifient par I’hyperccagulabilité strue-
turale. Son action sur l'hyper-adhésivite
plaquettatire est aléatoire et unigquement
palliative indirectement sur 'hyper-coagu-
labilité cynétique.

—L’héparine corrige toutes les tendan-
ces de l'état trombophilique (hyperadhe-
sivité plaquettaire, hypercoagulabilité cy-
nétique et structurelle). Dans la méme
situation se trcuvent les fibrinolithiques




TROMBOEMBOLISMO VENOSO

énergiques (streptoquinase, etc.) qui, a
eur tour, peuvent guérir la complication
trombo-embolique qui a motivé leur appli-
cation.

SUMMARY

Modifications of thrombophilic states
may be attempted through the following
procedures:

—Oral anticoagulants do not modify
structural hypercoagulability. Their action
on platelet hyperadhesiveness is aleatory
and merely palliative, and indirect on ki
netic hypercoagulability.

-—Heparin corrects all tendencies of the
thrombophilic state (platelet hyperadhesi-
venes,, kinetic and structural hypercoagu-
lability). The same applies to energetic fi-
brinolytics (streptokinase, ete.), which in
turn may cure the thromboembolic compli-
cation which originated their application
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